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SERA NAIAARAE NE NEAR ARE 


Lo studio sperimentale dell’infezione erpetica ebbe 
inizio con. Gruter che nel 1913 dimostrò la trasmissibili- 
tà dell’erpes corneale umano alla cornea del. coniglio. 

Nel 1919 Lowanstein riprese tali esperienze serven- 
dosi del virus proveniente da diverse vescicole erpetiche 
dell’uomo: erpes corneale, labiale, sia febbrile che tos- 
sico. Egli giunge alla conclusione, che si può produrre 
con.il virus di ciascuna di queste varietà erpetiche un’af- 
fezione tipica nell’occhio del coniglio, la quale «è» tra- 
smissibil» da cornea a cornea in serie indefinita, La che- 
ratite erpetica è specifica: l’erpes 724/21, la Visaccota> 
di pemfigo, di eczema dànno resulati negativi. 

| Faceva conoscere inoltre che l’erpes corneale lascia 
dietro a sè un’immunità della cornea infetta, immunità 
non solo per lo stesso stipite, ma per il virus provenien- 
te da una qualunque forma erpetica già ricordata: con- 

statazione questa che sta a dimostrare l’unicità del vi- 
rus per le varie manifestazioni erpetiche umane, 

. Questi risultati furono in seguito confermati da 
Doerr a Wochting; Blane e Gaminopetros; Lager e 
Lauda; Baiim e Fontana. 

Ma la questione acquistò particolare importanza do- 
po la comunicazione di Doerr, giugno 1920, con la qua- 
le si faceva noto che l infezione erpetica del coniglio 
non rimane sempre localizzata, ma spesso insorgono 
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fenomeni d'infezione generalizata con tipica sintoma- 
tologia di localizzazione secondaria del virus nel siste- 
ma nervoso centrale, l’animale morrebbe per encefalite 
erpetica. In tal caso parve all’A. la malattia assumes- 
se una certa analogia con l’encefalite letargica epide- 
mica, Istituite ricerche atte a convalidare questa ipote- 
si giunse a conoscere l’esistenza d’immunità inerocia- 
ta tra i due virus, encefalitico ed erpetico. 

L'esistenza di una certa affinità tra i due virus sa- 
rebbe stata pure dimostrata da Levaditi e Nicolau che 
vennero alle' seguenti conclusioni: il virus erpetico e 
l’encefalitico invadono i tre tarritorii dell’ectoderma 
(cornea, s. n. c., epitelio cutaneo) producendo lesioni ca- 
ratteristicha (cheratite, encefalite, eruzioni papulose e- 
pidermiche); il virus posandosi in uno di questi terri- 
torii invade l’altro, in modo che la cheratite è seguita 
da encefalite, l’eruzione epidermica è seguita da una 
nevroxite; la trasmissione dell’infeziona avverrebbe 
lungo i nervi. Il virus erpetico come il virus encefaliti- 

co rientra nel gruppo dei virus ectodermo-neurotropi. 

Resomi conto dell’importanza celinico-epidermolo; 
gica acquistata dallo studio spsrimentale del virus er- 
petico iniziai nel gennaio u, s., esperienze su tale argo- 
mento. 

Scopo della presente nota è di comunicare succin- 
tamente i risultati per adesso ottenuti, 

Con il contenuto di una vescicola erpetica di erpes 
labialis appartenente ad una degente nella Clinica Me- 
dica per appendicite acuta, infettai un coniglio in am- 
bedue le cornee attenendomi alla tecnica indicata da 
Gruter e Lòwenstein. (1) 

L'infezione erpetica si manifestò evidente dopo 24 
ore, ed ebbe in seguito evoluzione assai grava accom- 
pagnata da intensi fenomeni flogistici della congiunti- 
va. Risultato sempre positivo mi dettero i successivi 
passaggi da coniglio a coniglio, che constantemente 
condussi prelevando il virus da secreto oculare in 4° 

(1) Mi servii di questo virus per le successive esperienze, 
essendosi dimostrato il più attivo degli stipiti che mi capitarono 
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ciornata di malattia: ottenni così ben 17 passaggi.ati 
traverso i quali il virus mantenna invariato le sue pro: 
prietà virulente. 

La cherato-congiuntivite erpetica ha evoluzione as- 
sai rapida: 24 ore dopo aver inoculata una cornea sa- 
Lia sl osservano nel paulo scarificato, con l’aiuto di una 
lente, piccole vescicole; si nota inoltre iperemia della 
conmiumtiva Lalbare nel settore corrispondente a quel: 
lo della cornea lesa (vasi che dalla congiuntiva del for- 
nice si portano verso il limbus), iniezione della cougiun: 
tiva palpebrale e del fornice, 

Il giorno successivo l’erpes si è esteso in superfi 
cie; l’iniezione congiuntivale è più intensa; s’inizia se- 
erezione catarrale. nel 5° e 4° giorno si sviluppa una. 
cheratite diffusa; la congiuntiva è fortemente congesta 
2 si produce un abbondante secrezione purulenta; i mar- 
gini delle palpebre sono arrossati e tumefatti, squame 

lianchiece precocemente si formano alla base delle 
ciglia e queste poi assai presto cadono. 

Accompagna questi fenomeni flogistici un rialzo 
termico febbrile (40-40, 5) (1). 

"alora notai iniezione ciliare. Il coniglio appare 
privo di vivacità. Dopo la sesta giornata i fenomeni in- 
fiammatorii regrediscono e dopo 10 o 12 giorni, sono, 
ordinariamente, scomparsi. Residua un leucoma testi 
mone della pregressa infezione. 

Ebbi conferma della rapida evoluzione della che- 
rato-congiuntivite erpetica da un passaggio del virus 
compiuto da un occhio malato in settima. giornata in 
una cornea sana: si fermò una cterato congiuntivite 
assai mite, l’animale però morì ugualmente. 


(1) Poichè l’elevazione termica quasi costantemente insor- 
ge come già notò Fontana, sin dal 2° e 3° giorno dell ’infezione 
erpetica corneale, penso che essa sia l'esponente di una gene- 
ralizzazione del processo morboso, il quale come vedremo più 
tardi, si ha ragione di ritenere che secondariamente si localizzi 
nel s. n. c. Penso cioè che sia più probabile che la trasmissione 
del virus dalla cornea al cervello avvenga per via ematogena e 
‘’pon lungo i nervi come vorrebbero Levaditi e Nicolau, 
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Le culture fatte con il pus; in brodo, brodo gluco- 
sato, terreno di Noguchi, rimasero negative; ma tal». 
ra'sì svilupparono germi che non mi Dee avessero 
alcuna importanza. 

Ho pottto dimostrare anche che il virus iti 
al. gruppo: dei virus filtrabili, 

«Jl coniglio che superò l’infezione erpetica ad un 
ecchio d opo: 17 giorni si rivelò immune sia per l’ Ti 
guarito sia per l’occhio indenne. 

In seguito all’infezione erpetica corneale i miei, co- 
nigli morirono d’encefalite in più alta percentuale di 
quella riportata da altri Autori: solo due sopravvivono 
all’infezione da oltre un mese, La morte avvenne nello 

spazio di tempo oscillante da 10 a 27 giorni: fa però 
ecceziorie il primo coniglio, quello cioè che ricevà il vi- 
rus proveniente dall’uomo perchè morì dopo 5 giorni. 
3 La sintomatologia che conduce a morte l’animale 
‘esordisce ordinariamente con paralisi del treno posterio 
re in toto o limitatamente ad un arto; rapidamente, poi, 
la paralisi si estende agli arti anteriori; s’insedia uno 
stato convulsivo, in cui gli accessi si alternano con par- 
ticolare frequenza, sono generalizzati ed al termine V’a- 
nimale presenta opistotono, dispnea intensa, trisma 
del mascellare, scialorrea, ipotermia, che sogliono com- 
pletare il quadro morboso. L'esame istologico del cer- 
vello fatto sommariamente, per adesso, in alcuni casi, 
mise in evidenza fatti degenerativi ed infiammatorii. 
Nel corno d’Ammone si videro corpuscoli e granuli en- 
docellulari di varia grandezza, sul significato ed im- 
portanza dei quali per il momento non mi pronunzio, 

Il cervello di coniglio morto per cherato-congiunti- 
vite erpstica si mostrò virulento per conigli sani se i- 
niettato, in emulsionein soluzione fisiologica, sotto la 
dura madre; questa virulenza permane, in successivi 
passaggi. In questo caso la malattia ha evoluzione al- 
quanto più rapida; l’animale muore dopo 4-9 giorni con 
tipica sintomatologia. Non riuscii però a riprodurre l’er- 
pes corneale con il cervello di coniglio morto in seguito 
all’infezione erpetica corneale, quantunque avessi pro- 
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curato di attenermi a quelle più favorevoli condizioni 
che Doerr consiglia: in un caso ebbi risultato incerto, 

Risultati ben diversi ottenni infettando la cornea 
con il cervello di un coniglio morto in seguito ad inocula- 
zione subdurale di virus erpetico prelevato direttamente 
da un occhio malato in 4° giornata di malattia: ‘es. Il co- 
niglio n. 8 ricevè sotto dura madre c. c, 0.3 di emulsione 
in soluzione fisiologica di virus erpetico corneale, muore 
dopo 5 giorni. Il cervello prelevato asetticamente emul- 
sionato in soluzione fisiologica è inoculato (qualche goe- 
cia) sotto la dura madre al coniglio n, 13, e nella cornea 
al coniglio n, 13 a: in ambedue i casi si mostra virulen- 
to (encefalite e cheratite). Uguale proprietà virulenta 
conserva il cervello del coniglio n. 13. 

‘ Il virus erpetico corneale sottoposto alla temperatu- 
ra di 50° per un’ora perde la proprietà cheratitogene ; 
mentre l’emulsione di cervello di coniglio morto per 
cherato-congiuntivite erpetica conserva inalterata la vi- 
rulenza per inoculazione subdurale; queste esperienze 
parrebbero dimostrare che le proprietà che ratitogene 
del virus erpetico vengono perdute prima e costituisco- 
no forse la più alta espressione di virulenza del virus 
stesso. 

Praticai iniezioni endovenose di virus erpetico cor- 
neale, in soluzione fisiologica, a due conigli : non vidi pro- 
dursi herpes cornealis quantunque avessi avuto cura di 
facilitare questa manifestazione con scarificazioni della 
cornea sia subito dopo l’iniezione stessa, sia nei giorni 
successivi. Uno di questi conigli venne a morte dopo 4 
giorni con tipica sindrome; l’altropresentò in primo tem- 
po modici fenomeni di infezione generale (febbr>, lieve 
deficienza motoria del treno posteriore, iniezione con- 
giuntivale) manifestazioni che sollecitamenta si dile- 
guarono. Dopo 16 giorni volli saggiare la recettività del 
coniglio ad una successiva infezione corneale: l’animale. 
si mostrò ipersensibilizzato : l’herpes cornealis ebbe e- 
voluzione particolarmente celere, con intense manife- 
stazioni flogistiche; seguì la morte dopo 4 giorni, 

In un solo coniglio tentai di produrre l’erpes cuta- 
neo, tentativo ad esito negativo ; mi è occorso invece di 
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osservare in alcuni conigli malati di erpes corneale la 
comparsa'di erosticine e caduta del pelo che sarei incli- 
ne-ad attribuire all’azione del virus erpetico, avendo 
potuto escludere altre cause accidentali 0 parassitarie. 
‘Negativo ‘ rimase pure un tentativo di produrre 
l’herpes cornealis con l’umore acqueo di un occhio ma- 
luto di cherato-congiuntivite erpetica in 4° giornata di 
ma astia; i 
. {1 Trasportata l’infezione erpetica nella cornea della 
cavia, questa si rivelò più sensibile del coniglio all’in- 
fezione general:; mentre le manifestazioni corneali e 
congiuntivali furono più miti e ad evoluzione più rapi- 
da: la cavia muore dopo 4-7 giorni. 
Il cervello di cavia così morta è virulento per'ino- 
culazione subdurale nel coniglio e nella cavia. 
— Limiezione subi 1: ‘0 di viri, ervi.tico nella cavia 
provoca la morte nelle 48 ore successive. 
Riconobbi inoltré che è possibile il passaggio inver- 
so dalla cornea della cavia alla cornea del coniglio e 
questi passaggi non pare esercitino alcuna azione sul- 
là virulenza del virus. > i 1 
‘, ConcLusioni — 1° — Vien confermato che l’infe- 
zione ‘arpetica corneale è trasmissibile in serie indefi- 
nita nella cornea del coniglio, purchè i passaggi sian 
fatti precocemente, 5 
2° — Nelle mie esperienze i conigli malati d’her- 
pes cornealis soccombettero per encefalite, nell’83 % 
dei casi, mentre Doerr dà una percentuale del 13 %. 
3° — Vien confermato che il cervello di coniglio 
morto in seguito a cherato-congiuntivite erpetica è vi- 
rulento. per inoculaziona subdurale, per il coniglio, e 
anche per la cavia; che il virus erpetico, iniettato nel 
cervello del coniglio conserva, anche nei successivi pas- 
saggi, inalterate le sue proprietà virulente; e che un 
coniglio il quale ha superato una cheratite sperimen- 
tale a un occhio, presenta dopo guarigione immunità 
locale; immumità che, secondo le mie esperienze, si .2- 
stende anche all’altro occhio conformemente ai risulta: 
ti di Doerr e Lievaditi, 
4° — Il virus erpetico sottoposto alla temperatura 
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di 50° per un ora perde le proprietà cheratitogene, rietl- 
tre conserva invariata la virulenza per l’inoculazione 
subdurale. 

5° — La cavia è più sensibile del coniglio all’infe- 
zione erpetica. 

6. — Il virus erpetico è un virus filtrabile, come fu 
‘ 1rtato per la prima volta da Blanc e Gaminopetros. 
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